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RESUMO r 
O organismo humano possui um sistema de controle automãtico
~ triplo destinado ã regulaçao do pH sanguíneo. Este sístenm.ë cons 
tituido pelos pulmões, rins e o prõprio sangue. O tempo de respos 
ta de cada um deles ë diferente sendo mais lento o controle rea ` 
' , :_ 
lizado pelos rins. ~ 
V 
a O sistema, modelado matematicamente para análise em termos 
do sistema fisiolõgico, ë baseado em modelos propostos por outros 
autores. Foi incluido um modelo da auto-regulaçao do fluxo san 
guíneo renal. Dã-se, assim, um caráter original ao trabalho. iNo 
capítulo (2), concernente a formulacao matemática, algmwsequaçoes 
propostasporouuosmmonslbrwnadaptadas äs condiçoes do problema. 
Para a modelagem usou-se o mëtodo iterativo de tentativa 
e erro utilizando-se um computador analõgico-híbrido Telefunken 
RA-770 e dados da.literatura mëdica. 
' 
i 
_V 
a'
A 
' Obtendo-se um modelo aceitãvel, simulou-se todo o sistema 
num computador digital (PDP ll/40) apõs ser provocado um distür 
bio. Os resultados obtidos na simulação foram comparados comi os 
dados de alguns pacientes do arquivo clínico do Hospital Celso Ra 
mos de Florianõpolis. 
'
. 
A simulaçao permite analisar os transitõrios que ocorrem en 
tre os estados de equilibrio. São apresentadas vãriasmodificações 
.do equilíbrio ãcido~bãsico: uma acidose respiratõria, onde' se di 
minui a ventilaçao alveolar, ocorrendo um aumento de pressao par 
cial ‹ie C02; casos de alcalose respiratõria, acidose e alcalose metabólicas.
vi 
ABSTRACT 
- 
_ 
The human organism has a triple automatic control system to 
regulate the blood pH. This triple system is composed of the lungs; 
kídneys and the blood. The response time of each one is different, 
the slowest control is executed by the kidneys. 
The system, mathematically modelled for analyses in terms of 
physiological system, is based on models proposed by others auüwrs. 
It includes a model of self~regulation of renal blood flow. The 
inclusion is an original .contribution.in this thesis. The.mathema 
tical formulation obtained by others were adapted to thecmnditüﬁsñc 
of the problem. f - 
T 
_
. 
'For determining the mathematical model an interative proce- 
dure was used with the help of analogue - hybrid computer Telefun- 
ken RA-770 and medical data from the literature. ,
` 
' Once an acceptable model was obtained, the whole system was 
~Wsímulated in the digital computer including disturbancesL The 
results obtained in the simulation were compared with the data of 
some patients of the clinical archive of Hospital Celso Ramos at 
Florianõpolis. ' _
` 
The simulation allows the analysis of transients ocurring 
between equilibrium states. Several modifications of the acid-base 
equilibrium were presented: a respiratory acidosis where the ahwo- 
lar ventilation is reduced following an increase of partial pressu 
re of CO2; cases of respiratory alcalosis, metabolic"acidosis pand 
alcalosis. -` 
T "T
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1. .INTRODUÇÃO V 
l.l. O Problema 
V Com o desenvolvimento de métodos e tecnologia relativamente 
simples e precisa para a determinação direta do pH do sangue e da 
~ 4 ^ 'pressao parcial do gas carbonico, possibilitou-se a anãlise evin 
terpretação de uma série de fatos clínicos utilizando as modernas 
teorias fisico-químicas. Com os valores de pH (cologaritmo da con 
centração de íons | H+ I de uma solução, S¢rensen'l909) e PCO2 
. ~ A A (pressao parcial do gas carbonico) de uma amostra de sangue e o 
auxílio da equação de Henderson * - Hasselbalch **, determina-aaa 
concentração de bicarbonato (I HCOš I), componente importante çna 
avaliação do estado ãcido-bãsico de um paciente. ~ _ 
Ao se analisar uma amostra de sangue, quaisquer que sejwnos 
valores de pH, PCO2 e | HCO; I observados, são os resultados . de 
causas fisiopatolõgicas e normais e,_o conhecimento do estado ãci 
tdo-bãsico nao revela a causa ou o percurso pelo qual aquele estado 
foi atingido. ~ 
A 
` 
_ « 
, A determinação de um sërie de parâmetros inerentes ao equi 
.librio ãcido-bãsico tornou-se na autalidade indispensável ao traga 
mento de pacientes acometidos de doenças graves, o que nopmsswk›, 
_» em situaçoes anãlogas, era praticamente impossÍvel"determinar¡>ti 
po de alteraçao existente. - 
' 
s '
` 
. 
V
n 
'* }{endeaóarz- Em 1909 apontava o pape£ óundamentai daóanpenhado pe£o bicag 
bonata na manutenção do equ¿£Zba¿o ácido-bãóico do óahgae |H+|=K¿H2C03/'HCOš ¿ 
**_Haóóe£ba£ch - Em 1976, cokocoa em áoama ﬂogaalima a equação de Handeaóon,áa 
c¿£¿£ando.a óaa apﬁicação em condiçãeó c£Zn¿caó¿pH=pK+£og (|HCO;I / TH2CO3| )
J 
'E hoje comum, em muitos hospitais, a determinação,repetidas
^ vezes,_dos parametros do estado ãcido¬bãsico do sangue, principal 
mente nos períodos pré, trans e pôs-operatõrio, em pacientes.' Em 
situaçoes anormais consegue-se conhecer as causas que originaram 
tal desequilíbrio e assim pode-se tomar medidas de precaução para 
evitar que estados indesejãveis sejam atingidos.
' 
nv J I 
. A realizaçao periodica de exames gasomëtricos de amostras 
sanguíneas de um mesmo paciente.possui dois inconvenientes: o tem 
po deespenrparaquedeterminado período transcorra; e o fato de ter 
que extrair vãrias amostras de sangue, em alguns casos,torna-seum 
sacrifício para o paciente. ' 
A solução para estes inconvenientes ë a modelagem. matamhjca 
do sistema fisiolõgico para simulação. Obtido este modelo, uma ou 
duas amostras de sangue do paciente em questão e o `conhecimento 
das quantidadesikamedicamentos e/ou terapia fornecidos por preces 
so químico (injeçao de drogas) e por processo mecânico ( ventila 
ção forçada ) seriam suficientes para acompanhar a evolução ànseu 
equilíbrio ãcido-bãsico. ` 
u'
' 
. A existência de um modelo torna fãcil o estudo do seu ﬁnmio 
namento, principalmente em faixas nao permissíveis de trabalho no 
sistema real. ' 
' 
'
V 
_' Alguns obstãculos, entretanto, dificultam uma modelagenymate 
mãtica precisa. Como todos os sistemas fisiolõgicos, o de conuole 
do equilíbrio ãcido-bãsico ë demasiado complexo. Muitas variãveis, 
compartimentos e reações químicas estão envolvidas. '_ 
Na modelagem algumas simplificações-serão introduzidas, cui 
dando-se para que o modelo não perca as principais caracunísticas
do real. Estas características são tratadas no capítulo 2, item 
2.1.' ' . ~ ' 
_- 1.2. Revisao Bibliográfica
~ 
_ 
Com o surgimento de novas técnicas de integraçao de circui 
mtos em larga escala e de modernos computadores a um custo relati 
svamente baixo, ë, hoje, bastante comum o seu uso em hospitais, clã 
nicas e universidades, tanto para pesquisa como para dinamização 
do trabalho em diversas ãreas de interesse. 
Assim ë que a avaliacao do equilibrio ãcido-básico do samgw 
tem sido facilitada eliminando-se os calculos manuais,rmmogmmms e 
outros métodos utilizados para sua obtenção.. _ Hr 
Q Fazendo uso destas ferramentas poderosas ë que Mass(6'l9) e 
colaboradores desenvolveram um programa para calcular em um mini 
-computador PDP-8 todos os parâmetros ãcido-basicos de.uma amos 
tra de sangue. Este programa em linguagem FOCAL permite o cãlculo 
pelo método indireto Astrup* ou o uso de fõrmulas empíricas, deri 
vadas da curva nomograma de Siggard¬Andersen**. Obtendo-se em la 
boratõrio dados referentes a uma amostra de sangue ( pH,PCO2, PO2
A 
e Hb )'ë fãcil se conhecer todos os parametros restantes, com pre 
~ A i › cisao consideravel. i -- » i 
' 
~ Baseado em trabalhos semelhantes, Go1dberg(6'11)Q utilizan 
* Aóinup - deóenvolveu conjuntamente com outnoó cokabonadoneó um 
A 4-' .. apahe£ho puna doóagem ¿nótantãnea doó_panamatnoó acido-baóicoó do 
óangue, tendo poa baóe um mácnoeﬂetnodo que detenmina a PC02 e 0 
pH de uma meóma amoóina de óungueÇ 
'Í
'
« 
do~se de um minicomputador PDP-6, desenvolveu um programa que cal 
cula e dã o diagnóstico do estado ãcido-bãsico do pacienteem cweg 
tão. 
i V
J 
O programa, baseado em um mapa ãcido-bãsico do tipo» pergun 
ta-e resposta, ê de grande utilidade no ensino e aprendizado;- Da 
das as condições iniciais e complementando-se as perguntas e res 
postas fornecidas pelo programa chega-se a um diagnóstico. O nmsmo 
' ~ programa simula as questoes que o usuãrio faz antes de chegar. ua 
uma conclusão do estado ãcido-bãsico de um paciente. 
Foi com a proposição de estudar o sistema fisíolõgicode con- 
trole do equilibrio ãcido-bãsico como um todo, que Duvelleroy(6'7)ƒsimulou-num 
computador analõgico Analac equações diferenciais e algêbricagdes 
crevendo o modelo matemãtico do sistema. O modelo obtido, embora 
bastante simplificado, permitiu simular diferentes 'modificações 
do equilíbrio ãcido-bãsico e de observar seu transit5rio1u›tempo. 
H Apter(6'1) e Ploton(6'1) elaboraram um modelo mais aperfei 
çoado, o qual também foi implementado em um computador analõgico 
Analac¬A 110. Neste trabalho sao apresentados resultados de acido 
se e alcalose metabõlica e respiratõria. A regulaçao renal estã
~ 
bem formulada e existe no modelo a formaçao da urina. dia 
Entretanto, os dois trabalhos citados de simulação do emﬁlí 
brio ãcido-bãsico não levam em consideração a auto-regulação àaflu 
xo sanguíneo renal (A.R.F.S.R.), que tem influência sobre o ritmo 
da filtraçao glomerular (R.F.G.). _ _ 
VOutros trabalhos de simulação, analógica e digital, descre 
**_S¿ggaad ~ Andenóen - (1960-1965)¿apea5e¿çoou nomognamaóde apﬁá 
cab¿£¿dade pnäiica pana a deiemmÁnação do equ¿£Zba¿o äcido-bäó¿co 
do óangue conhecendo-óe apenaó aﬁgunó de óuw mmämzvwó,
vendo sómente o sistema respiratõrio e envolvendo as trocas gasg 
sas a nível celular e pulmonar como o de Milhorn(6'21), mostram a 
importância da simulação no estudo de sistemas fisiolõgicos. ' 
Longobardo(6'18) e Grodins{6'l2) realizaram trabalhos com o 
mesmo fim, procurando detalhar ainda mais o modelo~ fﬁﬁco-quﬁmco.i 
`- O modelo proposto por Longobardo difere do de Milhorn pelos 
seguintes procedimentos: ' 
b ' 
' I) O controle da ventilação alveolar (VA) depende da PCO2 
arterial. 
' .'
- 
II) O oxigênio ë armazenado no sangue arterial e no sangueve 
TIOSO . ' ' . 
III) O armazenamento do diõxido de carbono ë distribuido em 
três compartimentos separados, cada qual com sua razão meuúñlica, 
fluxo sanguíneo e curva de dissociaçao. 
O primeiro compartimento contêm o CO2 armazenado nosangxear 
terial; o segundo contêm o CO2 armazenado nos músculos e a pressãn 
parcial do gãs carbônico neste compartimento esta em equilﬂmm cmn 
a PCO2 do sangue venoso; o terceiro compartimento consiste do CO2 
contido em todos os outros tecidos, que não sejam müsculos,e:aPCO2 
deste compartimento ë considerada a mesma do sangue venoso que de 
les ë drenado. “ “ 
'O modelo proposto por Grodins, o mais completo deles,divide 
o processo (planta) em três compartimentos: pulmão, cérebro e te 
cidos. Estes três compartimentos estão conectados pela circulação 
sanguínea. Ainda, o compartimento cerebral ë separado do resenmtê 
rio de fluido cërebro-espinhal por uma membrana de permeabilidade 
restrita. . _ _
O controle do processo inclui: estruturas receptoras, as 
quais são sensíveis a variações químicas em localizações particu 
lares; nervos aferentes, os quais transmitem estas informaçoes ao 
sistema nervoso central; os prõprios centros neurológicos; nervos 
'motores para os müsculos_respirat5rios; os prõprios músculos e,fi 
nalmente, o fole toraco-pulmonar o qual ele controla. 
1.3. Proposiçao 
a) Objetivos especificos: 
1._O objetivo deste trabalho ë o de desenvolver um modeloma
4 temãtico do sistema de controle do equilibrio ãcido-basico do san 
gue no homem, para anãlise em termos de sistema de controle autmmí 
tico. 
«-.- , A ..., j2. Propoe-se-basear este modelo nos existentes,porem, pnxme 
-se também tentar varias modificaçoes e melhorias, bem como amplnä
~ çao. 
_ V
- 
z‹ ~ - `“3. O modelo encontrado sera entao simulado e analisado com 
a ajuda de um minicomputador. O programa para realizar tal propã 
sito deverá ter condições de fornecer, ao usuãrio, resultados adg 
quados e de análise como: graficos, valores mãximos e minimos das 
.I . . . . ~ › '- variaveis e facilidades na utilizaçao. 
1 
4. Na modelagem matemãtica procurar-se-ã dar maior ënfaseao 
sistema de controle renal, principalmente com o controle da filtmi 
ção glomerular.(F.G;), pois esta tem grande importância na regula
~ - çao do equilíbrio ácido-bãsico. 
~ ~ A regulaçao pulmonar nao serã por demais detalhada,Lmm .vez 
que existem excelentes trabalhos neste sentido. O interesse neste 
caso, sera o de encontrar uma lei de controle que descreva -o sis 
tema satisfatoriamente para complementar o modelo. 
No modelo, desenvolvido no capitulo 2, são feitas uma sërie
~ de consideraçoes com o objetivo de simplifica-lo, dada a complex; 
dade do sistema fisiolõgico. Assim, não se faz distinção entre um 
parâmetro arterial e o equivalente venoso, uma vez que regulando 
um, automaticamente estar-se-ã regulando o outro.
V 
b) Objetivos complementares: 
1. Atingido os objetivos específicos, pretende-se que este 
trabalho contribua para ampliarozconhecimento-do mecanismo de con 
trole do equilibrio acido-bäsico. 
_ 2. Proporcionar aos estudantes de Fisiologia um laboratõrio 
simulado para fins didãticos.
" u
Z. METODOLOGIA 
2.1. Descrição do Modelo Fisiolõgico 
~ A ' ` 'A concentraçao hidrogenionica (IHÍII do meio interno dos or 
ganismos vivos ë mantida dentro de limites muito estreitos. No ho 
mem, normalmente, o.pH do sangue ë mantido em torno de 7,4. A fai 
xa vital fica entre 6,8 e 7,8. Este valor normal do pH, ao redor 
de 7,4 , ë necessário para manter o funcionamento adequado àxspro 
cessos bioquimicos, tanto extra como intracelulares, pois o pH do 
meio tem grande importância sobre a atividade enzimática bem como 
sobre o estado das proteinas do organismo. 
'
p 
V 
_ 
Diante disto, o organismo humano se utiliza de um sistemade 
controle triplo, para manter dentro de niveis aceitáveis o pH san 
guineo e outros parâmetros relacionados com ó equilibrio ãcido-bã 
sico. 
Este sistema triplo destinado ä regulaçao do pH, ë composto 
pelos sub-sistemas relacionados abaixo, os quais estao ordaxñosse 
gundo o menor tempo de resposta: _ 
_ 
' 
A
_ 
9 z 4' 1 f ú
~ 
.l ).0 sistema fisico-quimico tampao ("buffer") do sangumque 
age mais rapidamente no sentido de minimizar os efeitos de distür 
bios, corrigindo, .nas variações de pH, o seu valor. . 
Zi) O sistema pulmonar; age em fração de minutos ou _pouco 
mais. ' 
_3°) O sistema renal que ë o mais lento dos três e sua ação
sõ ë perceptível apõsvãrias horas ou mesmo dias. 
I 
VO modelo fisiolõgico bãsico ë apresentado na figura (l),dan 
do origem ao diagrama de blocos apresentados na figura (2). 
. Na figura (2) tem-se o sistema circulatõrio venoso e o sis 
tema circulatõrio arterial reunidos num sõ bloco, designado sistg 
ma sanguíneo. Isto se deve ao fato de que, uma vez regulando os 
parâmetros do sangue arterial, estar-se-ã também regulando os do 
sangue venoso, em que pese estes serem diferentes do primeiro. 
V 
Fechando uma malha de realimentaçao tem-se o sistema tampao 
(Hemoglobina e o par Bicarbonato/Ácido Carbõnico) agindo dentrodo 
sistema sanguíneo. V 
O segundo sistema a agir sobre o sistema sanguíneo ë o siste 
ma pulmonar. Este ë representado pelos sensores de PÇO2, PO2 e pH 
(quimiorreceptores, aõrticos, carotideos e o líquido cëfalo raqui 
diano, respectivamente) que agem sobre o centro respiratõrio(CJ&) 
do sistema nervoso central (S.N.C.)l Este, por sua vez. age sobre 
os músculos da parede do tõrax que movimentam os pulmões produzin 
do uma ventilaçao alveolar (VA) mais ou menos intensa e provocan 
do a saída de um maior ou menor volume de gãs carbÕnico(VCO2). "f" 
o 
' 
0
' 
'4 ~ 
e uma funçao que relaciona VA com VCO2. ' 
4 _-‹~ 
O terceiro sistema a compor o modelo, o renal, esta represqz 
tado pela Auto-Regulação do Fluxo Sanguíneo Renal (A.R.F.S.R.),da 
~ ...- qual depende a Filtraçao Glomerular (F.G.) e pela reabsorçao delﬁ 
carbonato que ë função da F.G. e da pressão parcial do gãs carbõni 
co nas cëlulas dos túbulos renais (PCO2). V '
'
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2.2. zFormu1açao Matemãtica 
2.2.1. Sistema _FÍsico-Químico do Sangue 
Entre os diversos fenômenos fisico-químicos existentes no 
sangue os de maior importância são : . 
. 
- O comportamento.tampão ("buffer") do bicarbonato-ãcidocnr
A bonico. V _ 
» - O comportamento tampao dos proteinatos-proteina ( incluin 
do a hemoglobina). Existem ainda outros tampoes do sangue,nms que 
._ ~ _ A ~ ~ nao serao considerados pois suas influencias nao sao expressivas. 
~' O primeiro fenômeno ë descrito pela equação de Henderson 
-Hasselbalch (do equilíbrio ãcido-basico) : - ~ 
PH ft) = PK-+ log { 
I Hcoš (t) |/zzpooé (if } (1) 
onde: › 
pH (t): cologaritmo da concentração de íons [H+|; em condi 
ções normais do equilibrio ãcido-básico do sangue pH = 7,4; 
RCO2 (t): pressão parcial do gas carbônico; em condiçõesxwr 
mais Pcoz = 40,0 mmHg ; -.› 1 - He¡ 
. |HCOš (t)I: concentração de bicarbonato piasmãtíco; em con 
dições normais lncošl = 24,0 mM/litro; ~ ' - 
V pK: cologaritmo da constante de dissociação do ãcido carbõni 
co (H2CO3); pK = 6,1 ; ^ V _ _
. Àa : coeficiente de solubilidade do ãcído carbônico no san 
gue, a = 0,030l'lmM/2.mmHg| » ` . vi 
'ã 
V Colocando a equação (1) na forma de uma equação diferencial 
tem-se: - ~ .
' 
dpH(t)/à:= 10g e'{(1/|Hcoš(t)|).(dHcoš(t)/ât)- 
'ƒ(1/PCO2(t) ).(dPCO2(t) / dt)} " . (2) 
A colocação da equação 1 na forma 2 ë desejãvel, pois a se 
guir se estarã tratando com variações de PCO2 e de bicarbonato. 
O segundo fenômeno ë a linha de equilibração do gãs carbõni 
co aproximada por Peters e Van Slyke e depoispor Siggard-Andersen 
e que ë apresentada por Duvel1eroy(6'7), 
~ 
t 
|HC<>g (t) I e tw (pm) - pHN) + lHCO§R (wi 
ç 
cs) 
onde: 
tg¶: ë a inclinação da reta, suposta constante. O valor nu 
mërico de tg? ê dado por: ` - ¬ 
tgw = - 
| 
8,2 + 1,56 (HB)| mM/Ã. ' 
-' 
(4) 
t 
" A 
Í 
u 
Z- (Duvelleroy(6'7) lr 
onde: ` ~ “A
~ Hb : ë a concentraçao de hemoglobina no sangue, em gramas 
por 100 mililitros ou por decilitros; Hb= 15 g/dk para um indiví 
duo normal (Davenport(6'6)). Para este valor normal de "Hb" a in 
clinaçao da reta ë igual a ; tgW¿ -31,6 .'. W= -88,199.. 
_. Entretanto, esta inclinação da reta, tgW, não ë rigorosamen 
te independente de lHCOšR(t)I{ 
. 
- 
' H '
~ 
~ Qwumo maior for a concentraçao de bicarbonato reabsorvido, 
maior serã o poder tamponante do par (HCOš/HZCO3), fazendocmn que 
os outros componentes tampões sejam liberados para exercerem ou
~ tras funçoes, como ë o caso da hemoglobina. A hemoglobina ë raqmn 
sãvel pelo transporte de quase todo o oxigênio circulante no san 
gue (cerca de 90%). Em determinadas situaçoes, como por exemplo a 
-cidoses~ ela perde um pouco de sua capacidade de transporte de oxi 
gênio para vir em auxilio dos outros componentes tampoes. Em casos 
de alcaloses a Hb pode ficar até 100% saturada com O2, perdendqem 
parte, sua ação tamponante o que aumenta o poder tampão de outros 
componentes.
_ 
V Sendo assim: 
- tgw_= - |8,2 + 1,56 (HB)l + 0,3 (|HcošR(t)¡- umo§uU) 
“ 
(5) 
A 
H (Duvelleroy(ó'7)). 
Substituindo(S)em(í)tem-se: 
ç
W 
~|Hcoš(r)|='{1-s,241,só(HB)1 + 0,5 (|HcošR(t) ¿_ Í 
_ 
- |HcošRN|)} × (pH(t) - pHN) + ¡HcošR(t)| mM/¿ . .(5) 
onde: - . ' 
pHN : valor normal do pH sanguíneo, pHN = 7,4; 
r_._¶ ]HCOšR(t)h concentração de bicarbonato plasmãtico regenera 
do pelo rim (vide regulação renal) que depende da filtração glome 
rular (F.G.) e da PCO2. « » » - as ç H 
'u IHCO3 RNI: valor normal de bicarbonato reabsorvido, quelmra 
›uma atividade renal norma1;|HCOšRNl = 24,0 mM/£. ' o
2.2.2. Regulaçao Pulmonar 
~ ae A Em funcionamento normal, a pressao parcial do gas carbonico 
ë mantida constante, pois a quantidade deste gäs excretada ë exa 
tamente igual a quantidade produzida no metabolismo. Entretanto, 
` ao .ú 4 ` ^ ocorrendo um aumento ou um decrescimo no debito de gas carbonico,
~ 
o pulmao pode elevar ou diminuir a quantidade de CO2 contido den 
tro do organismo e, por conseguinte, modificar a sua pressão par 
cial. s Â ' V 
' .ø 4 ¬ A 4 ~ ~ O debito de_gas carbonico excretado.e funçao da ventilaçao 
A > alveolar, que depende da amplitude e frequencia respiratôria. Ela 
ë estimulada por diversos fatores mas, principalmente, pela pres 
sao parcial de CO2 e.do pH. _ 
u 
O mecanismo de regulação pulmonar ë representado pelas equa 
goes que seguem: _ , 
_ 
- - 
qdPC02(t)/dt ¿ K.(VCO2(t)-VCOZN + A) 
_ 
mmHg/min 
_ 
(7) 
Í Duvelleroy(6`7). 
, vCO2(t) : dëbito total de gãs carbônico excretado. ' 
_ 
VCOZN : débito normal de gãs carbônico excretado que ë igual 
ao dëbito normal de gãs carbônico fornecido pelo metabolismo. 
' ÚCO2Ni5 232,0 mz/min. (segundo Gﬁnther(6`14)). \ 
¶'A 
: variação eventual do dëbito de gãs carbônico_ fornecido 
pelo metabolismo. 
_ 
_ 
' 
t 
_ 
' -,« 
_ 
K : constante de proporcionalidade. Esta constante ë negati 
va pelo fato de que um aumento na excreção de gãs carbônico ÕÍD2)
~ prmhu um decréscimo na pressao parcial deste. Seu valor numérico. 
conforme Duvelleroy(6`7), foi determinado por identificação: z 
K = - (o,1/óo) mmHg/mz. 
. 
' 
Esta equação exprime que a velocidade de variação da PCO2 ë 
proporcional a diferença entre a quantidade de gãs carbônico excrg 
tado e a quantidade de gãs CO2 fornecido pelo metabolismo. 
A 
E necessãrio fazer a hipõtese que o gãs carbônico total estã 
contido em um volume constante, para se estabelecer uma relaçãode 
proporcionalidade entre a pressão PCO2 e a quantidade de gãs anbê 
nico VCO2. - 
Ainda ë necessãrio pressupor que o gãs contido dentro deste 
volume ë imediatamente disponivel, pois não se leva em considera 
ção o atraso devido ã circulação sanguínea e que o CO2 nãoesúícon 
tido unicamente no sangue, mas igualmente dentro dos diferenteslí 
quidos e tecidos do organismo. ` " 
A solução da equação (7) ë dada por: 
7 Ê'
H 
0 ` o ' “ 
V
` 
Pco2(t) = Kft(vco2(r)-vcoznz-A) at-+ Pco2(:0) mmHg' (3) 
A ~ O débito de gãs carbonico excretado ë dado pela equaçao(9). 
vcoz (t) = vA(r) . Pco2(t)/K1 mz/min. (Günther(Ô°14)). (9 ) 
onde : ' ' ' ' 
K1'= 0,863 mmHg conforme (Günther(6'14)). V;¿w 
. _ ~ VA (t) : ë a ventilaçao alveolar, dada em litros/minuto.
A 
- A equação (_9) exprime que o dëbito de gãs carbônico _excrg 
tado ë proporcional ã ventilação alveolar e a sua pressão panúal. 
O coeficiente K1 ë obtido a partir dos valores normais de VC02(t)
(vco2N =~zs1,s mz/min.),,vA(t) (ÚAN = 5,0 z/min)zzPco¿úg ( Pco2N 
= 40,0 mmHg), conforme Günther(6'14).
4 
K1 = vAN.Pco2N/vco2N = 5,0 . 40,0 /231,8 |s›./min» . mmHg / 
'mí/min|. 
K1 = 0,863 mHg . 
A 
ç
» 
. . 0 › 
- ~ ~ A equaçao que descreve a ventilaçao alveolar (VA) ë dada em 
(1o,).. 
W 
4 
4 
4
4 
VA(t) = VAN + 1,1 (PCO2(t) - PCOZR) - 53,0 . (pH(t)-pHN) UD) 
onde: 
VAN : ë a ventilação alveolar normal; VAN = 5,0-K/min. 
'PCOZR : ë a pressão parcial do gãs carbônico de referência 
que, salvo casos particulares (acidose metabólica prolongada),seu 
valor ë igual a PCOZN. PCO2 = 40 mmHg. - 
A equação (10), traduzida matematicamente porlNelhnoy(&J), 
revela bem o fato de que a compensação pulmonar de uma acidose me 
tabõlica não pode ser total. O grau de compensação depende doscog 
ficientes da equação, respectivamente 1,1 (2/min.mmHg) e 53,0 (£/ 
min). Por outro lado, ela não se adapta bem com a compensação pul 
monar de uma alcalose, pois a mesma não leva em conta informações 
sobre o oxigênio. V ,- 
- Para solucionar este problema lança-se mão de uma outra mpg 
ção (ll) descrita por Longobardo(6'18). .i ›
4 
VA(t) = 1,81 (PCO2(t) - 31,0) + 23,S3(PCO2(t) - 31)/(PO2 Uﬂ 
¿ 
,~- 32,44) -'15 2/min.` (ll) 
› Nesta equação a ventilação alveolar ê descrita comozﬁnção da
pressão parcial do gãs carbônico e da pressão parcial do oxigênio 
arterial. ' 
ã 
- f 
` Aqui a PO2 ë considerada constante em cada caso simulado,fi 
cando, então, a ventilação alveolar como sendo função somente da 
' ~ , 4 A pressao parcial do gas carbonico. Isto se deve ao fato de que~ as 
trocas gasosas ao nivel dos alvëolos pulmonares, para o oxigênk›e 
também para o gãs carbônico, se dã por um processo de difusão, e, 
portanto, o volume de O2 carregado pelo sangue arterial dependeém 
capacidade de difusão das membranas alveolares e do oxigênio com¶¿ 
mido pelo organismo a nivel celular. 
~ Sendo assim, a PO2 não interfere diretamente no controle do 
equilíbrio ãcido-bãsico, mas ê uma consequência das condições orgã 
nicas e patolõgicas de cada ser.
' 
2.2.3. Regulação Renal _ 
O rim intervém em todos os casos de desequilíbrios ãcido-bã 
sicos do organismo. Sua ação ë suficiente para corrigir alunações 
de origem metabõlica e compensar casos de etiologia respiratória. 
Em funcionamento normal, a quantidade de ãcidos-fixos.excr§ 
tados pelo rim equilibra rigorosamente a quantidade produzida pelo 
metabolismo e conseqüentemente mantêm o equilibrio entre_ãckkﬁ-fi 
xos e bicarbonato. Em condições anormais o rim pode reabunvernwis 
bicarbonato, excretando mais ãcidos-fixos, ou ainda, reabsorver 
menos bicarbonato, excretando menos;ãcidos-fixos e até mesmo excre
' 19 
tando bicarbonato. . _ 
“” “ A atividade renal, a qual um dos objetivos principais ë*o de 
manter o pH em seu valor normal, ë estimulada por diversosíhtores, 
~ 4 ^ 
mas, principalmente, pela pressao parcial do gas carbonico, pela 
concentraçao de sõdio (|Na+|) intratubular ao nivel da mãcula den 
sa epor outros íons como cloro (]C£ I) e potãssio (IK+|). 
O mecanismo de regulaçao renal esta representado matematica 
mente pelas equações que seguem: _ 
DHCO3F(t) a. FG(t).|HCO3(t)l mM/min (12) 
Gründling. - Equação Modificada de Apter(6'1). 
Esta equaçao estabelece que o debito de bicarbonato filmado 
pelo rim (DHCO3F), mais precisamente, pelos glomërulos, dependeda 
concentraçao arterial de bicarbonato e do ritmo de filtraçao glome 
rular (F.G.). ` ` 
O sangue que atravessa o rim, ë, em parte, filtrado através 
dos capilares dos glomërulos. Devido a esses capilares,muiu>estrqi 
~ 4 4- 4 . ~ tos,nao e possivel passar moleculas de proteinas . Por esta razao, 
a concentração de bicarbonato no filtrado glomerular ë mais eleva 
da que no plasma. As proteinas são provenientes de ãcidos fracos. 
Sua ausência no filtrado glomerular, e consequentemente ausência 
de cargas negativas, modifica a proporção de anions e de cations 
conforme a lei de Gibson-Donan (Ma1nic(ó'20)). a ' - . 
_ 
- .O produto destes fatores ë o coeficiente "a" que ë igual a 
1,13 (segundo Apter(6'l)). " 
_ 
u "1”"" b 
' 
l-V
. 
r O bicarbonato filtrado pelos glomërulos ë, salvo condiçõesa 
normais, quase que totalmente_reabsdrvido pelas cëlulas (peritubu
lares) das paredes dos tübulos renais.
_
~ O rim_possui um limite mãximo de reabsorçao de bicarbonato 
(TM, denominado TDHCO3) a partir do qual nao consegue mais raúsor 
ver este anion e passa a excretã-lo na urina. O débito mãximo de 
bicarbonato que pode ser reabsorvido pelo rim não é fixo,1xús- va 
ria com a pressão parcial do gãs carbõnico,.isto é, o rim em deter 
minadas circunstâncias adapta-se ãs condições do equilibrio ãcido 
-bãsico para mais facilmente-corrigi-lo. Por assim dizer, pode-se 
afirmar que o rim exerce um controle adaptativo na manutençao do 
equilibrio ãcido-bãsico do sangue.- ' 
“ 
H 
A equação(l3) é a que descreve o valor mãximo de reabsorção 
de bicarbonato. 
i 
V 
1/5 
TDHcoš(:) = FG(t) - (Pco2(t)/z,o241.1o'3) mM/min (13) 
~ Apter(Õ'1). Aqui moâifizaâa para débito (mM/min).
ç 
A 
Pelo exposto até aqui podeƒse notar que o débito de bicarbg 
nato, que é reabsorvido pelo rim, depende da carga filtrada pelos 
glomérulos e da capacidade mãxima de reabsorção renal deste anknn 
Assim é que na expressao (14) tem-se: ' ' i» ' Q 
' DHcošR(r)_= f(1Hcoš(t)|, FG(t), Tnﬂcoš) mM/min. (14) 
- 
u 
Malnic(6'20). A` 
_ 
' Sabe-se que o débito de bicarbonato reabsorvido pelo rim 
'(DHCOšR(t) ) é função da concentração plasmática de bicarbonato do ritimo da 
filtração glomerular e da capacidade mãxima de reabsorção Uﬁnúar. 
. pPara uma dada PCO2(TDHCOš(t)= f(FG(t) ), a concentração de 
^ . 
bicarbonato reabsorvido em funçao do bicarbonato filtrado é dada 
pela curva mostrada na figura 3. Esta curva foi obtida por_ Pitts
gh 
fLHco;FLTM‹Hco 
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_ r _ REABSORÇAO DE BICARBONATO PELOS TUBULOS RENAIS EM FUNÇAO DA 
QUANTIDADE FILTRADA POR LITRO DE FILTRADO GLOMERULAR. 
(D6 PITTS R._F. B COIIZ J.Clín. INVEST. I949,282 37) 
_~ f¡9.2 3 ' 
(ó.1)_ e traduzida matematicamente por Apter 
A p 
~ 4 4 - - ^ Para a formulaçao matematica, a curva e dividida autres par 
tes. Neste trabalho, o desenvolvimneto matemático de Apter (6'1), 
foi adaptado ãs condições do problema, uma vez que aqui se trata 
com débitos de bicarbonato. ' ' ~ - 
'_ a) DHCO3R(t) = DHCO3F(t) Se:' 
.-DHco3P(ty ¿ TDHcoš(t) - 4,7 FG(t) (15)
b) DHcošR(t) = {TDHcoš(t) - (1/FG(t)).
A 
.| 0,175 (DHcoš(:) - TDHcoš(z) - 1,33 . FG(t)|2} * 
se;'rnruxnš(t)-4,4FG(z)¿pHcošF(t)5rDHcoš(r) + 7,ó.FG(t9 (15) 
_ C) Dacoškft) = TDHcoš(ú) sez_ 
DHCO3F(t) Z TDHCO3(t) + 7,6 . FG(t) . (15) 
l Pelas equaçoes (15), a,b e c respectivamente, pode-se calcu 
lar o débito de bicarbonato reabsorvido pelo rim.
_ 
À' Este débito de bicarbonato reabsorvido pelas células dos tÊ 
bulos renais retorna ao sangue dos capilares peritubulares e volta 
a circular no sistema sanguíneo. A concentraçao de bicarbonato re 
ferente ao débito reabsorvido, que retorna ao sistema sanguíneo ë 
obtida pela equação (17). . V .
A 
â]HcošR(t)|/dt = K2fDHcošR(r) - nncoš) 
_ 
_ 
(ló) 
- pGrﬁndling
_ 
|HcošR(t)|c=_K2ft(DHcoš(t) - DNHcošR)ât + |Hco;R(t0)| (17) 
onde: - f - - 
i. DNHCOSR : ë o dëbito normal de bicarbonato reabsorvido pelo 
rim, que em condições normais ez V ~~ 
' DNHcošR.= 3,0 mM/min. (Davçnpdrt(6'Õ)). 
A
_ 
_ 
' Apõs vãrios testes de simulação chegou-se a conclusão que 
o valor normal de bicarbonato reabsorvido (DNHCOšR), para o nmdelo 
proposto era de: ›_ V 
u 
. 
5 
_ 
» _~ "» 
. DNHCOšR = 3,163 mM/min. 
p 
-
' 
r 
_
, 
' 
K2 :lê uma constante de proporcionalidade cujo valor numêri
«co ë determinado a partir da reserva total de bicarbonato no orga 
._ nismo que ë de aproximadamente 300,0 milimoles, e da concentraçao 
normal de bicarbonato plasmãtico que ë de Z4,0.milimoles por litro 
de plasma. V . ` Í 
K2 = 24,0/300,0 (mM/s¿;mM)_' = 0,08 fl' 
~ ~ .~ A expressao (ló) exprime que a variaçao da concentração de 
bicarbonato reabsorvida pelo rim ë proporcional ã diferença entre 
0 dëbito reabsorvido e o débito normal de bicarbonato reabsorvido 
(regenerado). ` . A 
_ 
Completando a modelagem matemãtica do sistema, apresenta-se 
o mecanismo de regulação do ritmo de filtração glomerular (F.G.) 
a qual depende diretamente da auto-regulaçao do fluxo samgﬁmeo re 
nal. - V ` ' 
4 ~ _, A ideia de auto-regulação deve-se ao fato de que a regﬂaçao 
'do fluxo sanguíneo renal independe do sistema nervoso autõnomo,pg 
is persiste inalterada quando os nervos simpãticos são 1 secciona 
dos, ou mesmo, quando o rim ë isolado e perfundido com sangue ou 
~plasma. 
V 
_ 
V 
'V N 
Entre as vãrias teorias aventadas para explicar a ARFSR,Mal 
nic(6'2O) faz menção a apenas duas. › V 
" A miogênica, a qual admite que a tensão transmural arterig
A lar ë o principal fator regulador do tonus vascular do rim,e acme 
relaciona a concentração de.s6dio no fluido tubular distal, ao ni 
vel da mãcula densa, com liberaçao local de angiotensina. (Tegria 
baseada no Sistema Renina Angiotensina, Thurau(6'26)). ' 
, 
H 
_' 
_ 
Como explica Malnic(6°20), na região onde o tübulo distalen 
tra em contato com a arteriola aferente do glomërulo,, observa-se
2 
s cëlulas da cwmﬁa e as cëlulas epiteliais tubulares, bem como a
_ 
qu
A 
mëdia arteríola afe rente se modificam dando origem,respectivamen5
4 ta- lomerulares. O conjunto 'e te, ä mãcula densa e ãs células jux ' g 
denominado apare lho juxta-glomerular (figura(4)). 
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(6 26) “ Esta segunda teoria, defendida por Thurau ' , postulaque 
a concentração de sõdio no tﬁbulo distal, ao nível da mãcula den 
sa, regula a produç 
A renina, conforme expe 
ão de renina pelas células juxta-glomerulares. 
rimentalmente demonstrado, age sobre 
ltando apõs reações intermediárias, uma globulina plasmática resu ,
~ ~ a formaçao de angiotensina II que tem açao vasoconstritora.A teg 
ria admite que a liberaçao de angiotensina se faça rapidamente~ a 
fim de exercer seu efeito vasoconstritor já na arteríola aferente 
do glomêrulo, modulando assim, o fluxo sanguíneo renal e a filtra 
ção glomerular. As seguintes relações foram sugeridas: alta con 
centração de sõdio na mãcula densa acarretaria aumento na prmhmão 
de angiotensina; concentraçao baixa de sõdio na mãcula densa dimi 
nuiria a produçao de angiotensina. ` 
V 
Varios dados experimentais prestam apoio a esta teroria, en 
tre os quais Malnic(6'20)_cita os seguintes: V 
' ~ ^ ¬ 
' a) A estreita relaçao anatomica entre uma estrutura tubular 
(mãcula densa) e o localondezirenina ë produzida(cëlulasçjuxurgyo 
merulares). ' ~ 
b) O fato de ser necessária a existência de um fator plasmã 
tico na auto-regulação renal, uma vez que esta ê abolida quando o 
rim ê perfundido com soluções artificiais.
_ 
' c) A auto regulaçao do fluxo sanguíneo renal diminui unmide 
ravelmente ou ë atë mesmo. abolida em rins depletados de renina 
por ingestão de dieta rica em sõdio. a 
d) Os resultados experimentais de microperfusao através das 
quais pode~se variar a concentraçao em sõdio ado-fluido no tübulo 
distal. À. 
Usou-se esta teoria de Thurau para modelar a filtraçao glg 
merular. a. ` Q 
'Na figura (5) tem-se um diagrama simplificado do modelo pro 
_ 
_ 
' 
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posto para a auto-regulação da F.G.,segundo a teoria baseada no 
sistema renina-angiotensina. 
u
- 
Com este modelo e dados obtidos nas literaturas consultadas 
tem-se as seguintes equações: _ ¿ _ 
19) Aproximando a filtração glomerular em função da renína 
por uma exponencial decrescente tem~se:V - 
FG(tj = K3 e'b'RÍt) _ 
i 
_ (18) 
_dFG(t)/dt_= -K3.b' . e`b'ÍR(t) dR(t)/dt (19) 
' dFG(t)/dt = ~b'FG(t) . dR(t)/dt Q '(20) 
_ 2°) Aproximando-se a filtração glomerular em função da reni 
na por uma hipërbole tem-se: 
FG(t) = al/R(t) . '(21) 
_ õFs(t)/dt = -al/R(ú))2 . âR(t)/dr '_ m (Zz) 
dFGct)/dt = -(cFGct))2/ai) . dRcf)/dt (zz) 
â(t) = âR(t)/dt = K4 . DNa* 1nt.Tub.(t). (24) 
V a) DNa* 1nt.Tub.(t)_= DNa*F (1) - nNa*R (f) (25) 
b) DNa+ F(t)-= |Na+|.FG(t) _ ' 
i ~ - 
c) DNa+R(t) = K5 1n (FG(t)) 
onde: - 
DNa+ Int.Tub. (t) : dëbito.de sõdio intra-tubular ao nível 
da mãcula densa; ' ` ' - _ 
*~ DNa+F(t) = débito de_s6dio_filtrado nos glomërulos; - 
_ 
DNa+R(t) = débito de sõdio reabsorvido pelas cëlulas dos tá 
bulos renais. V ' i _ V 
_ 
Substituindo (25) em (24) e apõs em (20) tem-se{_ _ 
âFG(z)/dt = -b.Fc(t){1Na*(:)| . Pc(z) - K51n(Fc(t)m1 t(zó) 
onde : - - ` d ° '_ ‹ 
'ç b = K4.b' -
- ø 
Substituindo (25) em (24) e apõs em (23) tem-se: . 
_' 
N càFG(t)/dt =~_(1ﬁn{(Pc(t))2}£¡NaÍ(r)| .BG(t)-K5 1n(FG@g)} 
2 
~ 
r 
. 
. 2 (21) 
.onde : V 
~ 1/a = K4/al = bz constante de proporcionalidade obtida pelo 
mëtodo iterativo de tentativa e erro atravës de simulação analõgi 
ca. V V . ' ' 
' 
_ 
Os valores de b'e l/a nas duas equações (26) e (27) ë de a 
proximadamente 0,5/mEq; e 0,5 min/mEq.£, respectivamente. 
~ K5 : constante de proporcionalidade obtida a partir das con 
dições normais de equilíbrio, ou seja, para uma atividade ' renal 
normal: 
|Na+(t)| = l45¿0 mEq/2. 
FG(t) = 0,125 1/min. 
_K5 = ¡Na*(z)1 . FG(t)/an (FG(t)) â -s,71ózs mﬁq/1 _ 
_ 
O dëbito de sõdio reabsorvido (DNa+R(t)) foi aproximado por 
»uma função logaritma cujo argumento ë a filtração glomeru1ar,(eq{ 
(25*c),FG(t)). - . c ~ 
« A equação (25-c) não revela todo o mecanismo de reabsorção 
do sõdio, pois este ë bem mais complexo e depende de diversos fa 
tores como : aldosterona, potãssio, cloro, hormônio anti-diutëri 
co e outros (Günther(6'15)). Conhece-se da literatura que o sõdio 
não possui um TM fixo de reabsorção (Malnic(6'20)) como por~ exem 
plo, o da glicose. Entretanto, para o que se propõe a equação sa 
tísfaz, como se verificou posteriormente na simulaçãö.' ' - 
H 
A concentração de sõdio no sangue, em condições normais,nwn
tëmse fixa e”ë de aproximadamente 145 mEq/2. Ocorrendo alguma 'al 
teração_ no f equilíbrio ãcido-bãsico do sangue sua concentração 
pode variar. pv . 
Aqui, a variação na concentração de sõdio ë considerada cg 
mo sendo proveniente da diferença entre o dêbito reabsorvido e o 
dêbíuianormal reabsorvido.' - ~ .
_ 
d|Na*(r)l/ât_= c*(DNa+R(t) - DNNa*R) (28) 
u onde : 
u
' 
r nNa”'R(‹z) zz K5 1n (FG) 
nNNa+R = 1s?125 mEq/min. 
.onde : - - _
_ 
C*_: constante de proporcionalidade que depende da reserva 
de-sõdio no organismo e da concentração normal deste íon no san 
gue arterial. A reserva total de sõdio no organismo humano adulto 
ë aproximadamente a seguintez' . - 5 d` "”'5“ 
Extracelular = 2.500,0 mEq (45%) 
Intracelular = 400,0 mEq ( 7%) 
- Esqueleto = 2.700,0 mEq (48%) 
_ Totai = s.óoo,o mEq (imn) (Ma1ni¢(°°2°))- 
'O sõdio do esqueleto se apresenta sob duas formas: 
a) 50% trocãvelg 
` "“W'- 
b) 50% não-permutãvel _ _ f f(Malnic(6'20)) 
O sõdio não-trocãvel, por integrar ãreas firmemente minera 
lizadas, ë menos acessivel ã circulação e dificilmente se liberta 
do esqueleto. Portanto, a reserva de sõdio passível de ser-altera 
. z
'
_
da no organismo humano ë de 4.250,0 mEq ou aproximadamente 76% da 
reserva total. . A . " A ~ 
Feitas estas considerações pode-se calcular o valor aproxﬂmi 
do da constante C*. ~ 
ã ' 
C*“= INa+| normal/Reserva de Sõdio Permutãvel 
c* = 145,0 / 4.zso,o 2 lt. 
- c* = 0,034 1 1 . 
Sendo assim : a concentração de sõdio no sangue ë dada por: 
4 |Nâf.(t)|= C* ft (Kl;zn(FG(ç))-1s,1zs)ât + |Na+(t0)|. (29) 
* O bicarbonato e o sõdio filtrados nos glomêrulos são raúﬁor 
vidos nos túbulos renais. O primeiro pode ser reabsorvido de duas 
maneiras: Reabsorção do íons como tal ou por decomposição do ion 
na luz tubular devido ã secreção de íons H+. O segundo pode &n're 
. + absorvido em troca da secreçao de ions H para a luz tubular , o 
que completaria a reabsorção de NaHCO3. . ,W ' ' _ 
Existe, portanto, um fator de equilibrio entre o sõdio fil 
trado e o bicarbonato reabsorvido. 
Este fator de equilibrio ê aqui sugerido como sendo a razão 
entre a concentração de bicarbonato que ë reabsorvida e a concen 
tração normal de bicarbonato reabsorvido. ' . 
F.E. = incoš (t)|/|HcošRN¡ 
Incluindo-se este fator nas equações (27)e (28) tem-se: 
âFc(z)/at = - b .Fc(t){|Na*(z)|(1HcošR(z)g/lHcošRN|).Fs(t); 
K51n(FG(t))} ' 
` 
' V '_ (so)
parametros (constantes) envolvidos nas diversas equaçoes que com 
6 Z ~ 
K xiz + _ _ _ 
g 
‹1FG(t)_/dr = ¬-(1/a)(1=c(t)) {l«Nar»~(1:)|(_|Hco3R(t)1/|Hco3RN|)z V. 
..FG(t) - K51n(FG(t))} _ ,(31) 
2.3. Programacao Analõgica 
' A programacao analõgica ë implementada num computador analê 
gico RA-770 da Telefunken. Este equipamento, instalado no Centro 
Tecnolõgico da Universidade Federal de Santa Catarina,posaﬁ¬ alëm 
,- dos componentes analogicos normais, um painel digital, um conjun 
to de geradores de funçoes utilizando diodos, um traçador de-gräﬁi 
cos (HP 7004B X-Y, Recorder),saidas para osciloscõpio e saidas pa 
ra voltimetro. ' 
b 
Na programação analõgica simulafseos sistemas fisico -quimi 
co, pulmonar üespiratõrio) e Renal, com o objetivo de ajustaros 
^ ... - 
poem cada um destes. - ' 
1 Os coeficientes ajustados através da programacao analõgica 
sao: o coeficiente K da equaçao (7), VCOZN, o coeficiente K1 da 
equação (9), os coeficientes das equações (10) e (11), o coeficiql 
te K2 da equaçao (16), DHCO3R, o coeficiente 1/a da equaçao (27), 
o coeficiente'lY'daequaçao (26), o coeficiente K5 das qnmçoes (26) 
e (27), DNNa+R e a constante C* da equação(28). ,A 
N
_ 
` Os ajustes sao feitos por aproximaçao (método de tentativa e 
erro) baseando-se em dados obtidos na literatura mëdica.
Nos testes realizados verificou-se que a maioria dos paräme 
tros previamente conhecidos, ou calculados a partir de dados‹kuli 
teratura medica, eram os esperados. Alguns, no entanto, necessita 
ram de pequenas correções para o melhor funcionamento de cada um 
dos sistemas.i a - ' '
n
I
31
2.4. Programação .Digital 
O modelo completo ë simulado num minicomputador digital PDP 
ll/40(*) em linguagem FORTRAN IV, disponível no sistema RT-ll. Es 
te minicomputador, instalado na Universidade Federal de Santa Ca 
tarina, ë provido de uma memõria de 24.000 palavras (24 K"bytes¶, 
de um terminal de-discos ("flop-disk", RX Ol da Digital), 'de um 
terminal tipo tela utilizado para traçar graficos da Digital* de 
conversores analõgico-digital (Laboratory Peripheral System), im 
pressora Digital Decprinter I e de um terminal entrada e saida de 
dados ("Decwriter Digital Equipment Corporation"). - 
'O programa ë do tipo conversaçao para facilitar o diãlogodo 
operador.com a máquina. O mesmo indica a forma de como os dadosde 
vem ser inseridos e formula questoes como : Deseja traçar algum 
resultado ? Deseja imprimir os valores calculados ? Desejarnovocar 
algum distúrbio ? Deseja ..., etc... ' . - 
.¿ Na figura (6) apresenta-se o diagrama de fluxo do -programa 
de simulação. 
V 
4~«' 
V 
" ' -- 
A 
V¬'" ' 
' 
_ 
Inicialmente, no programa, tem-se a entrada de dadosque são 
as condições iniciais do caso a ser simuladoﬁ No próximo passcrpar 
gunta-se se algum distﬁrbio sera provocado e ainda o inicio. e o 
tërmino do distúrbio. O programa então passa a realizar a simula
_ çao propriamente dita. 
_ 
.
V 
Apõs o calculo, o programa volta ao controle do operador 
questionado se deseja traçar algum grafico. Caso afirmativo per 
gunta onde deve ser traçado o grafico (tela =l, papel=2) e qual 
* D¿g¿ia£ Equipment Coàpoaation. -
/ 
. \ 
LE|TuRA Dos DADos: 
coND|çõEs |N|c|A|s 
,‹>~‹/_ 
Umvw° _
I
A 
PRovocAR ALGUM N¡0=ø 
D|sTuRa|o?oNDE? “ 
_s|M=| 
ENTRE com o DmTúRem 
ONDE; TEMPO INICIAL E FINAL › 
L JM 
' DEsEJA 
~EM ouE ` 
TEMPD?
_ 
PRoeRAMA DE s¡MuLAçÃo 
NuMEmcA oo Eouu¿Bmo 
AC|DO- BASE NO HOMEM, U' 
sANoo METoDo DE ¡NTE- 
GRAÇÃD: RUGE-KUTA DE 
49oRDEM
B 
SIM-'=I 
DESEJA $M=¡ ENTRE com × 
eRAF|co 
NÃo=ø 
DESEJA 
LADos ' 
NÃo=ø 
DEsEúA 
FAZER NovA 
s|MuLAçÃo
U 
NÃo=ø' 
DESEJA 
CONTINUAR SIM-*I 
CALCULANDO 
$NÃO=ø 
¡MRREssoRA «- 
|MPR|M\R os vA- SlM=I . GR^F'°° 
LoREs cALcu- ” Í: Í: ÍÍÍ 'lií TELA A 
Mi 
eRAFmo 
PAPEL 
íﬂﬂ _ 
2 4¿« 
oNDE 
DEVE sER 
TRAÇADO 
f nf 
NÃo=ø 
DESEJA 
MUDAR o PAS- 9Mz¡ENTRE com H so DE |NTE- ~ o Novo ~ 'GRAÇÂO 
, 
PAsso 
fig.: 6
variãvel deve ser traçada. 
Depois de traçado o grãfico de uma determinada variävel,que§ 
tiona se deseja traçar outro grãfico, se deseja imprimir os valg
~ res calculados, se deseja fazer nova simulaçao, se deseyiconthnmr 
calculando e se deseja mudar o passo de integração numérica. 
V 
Para realizar a integraçao numérica utiliza-se o método de 
Runge-Kuta, Stagg(6'Z2), aproximação de quarta ordem, pois estemš 
todo ë bastante preciso e o erro cometido na integraçao ë pratica 
mente nulo. V
A 'O programa ê apresentado no Apendice II, bem como uma lista 
gem de todas as variáveis e constantes envolvidas no mesmo. No 5 
pëndice I são apresentados os valores normais destas variãveis e 
os valores das constantes com suas respectivas unidades. 
2.5. Metodologia dos Testes _ W 
Os testes podem ser realizados de duas formas. A primeira ë 
fornecendo apenas as condiçoes iniciais do problema Qwciauf) dei 
xando o programa rodar sem incluir.interferëncias externas, como 
por exemplo adição de ãcidos ou bases. Nesta primeira fase ë pos 
' _. A sivel introduzir alteraçoes nos parametros (ganhos) do sistema pa 
ra representar uma anomalia do modelo fisiolõgico. Por exemplo,se 
um determinado paciente tem problemas renais, como pouca excreção 
-de urina, ou problemas respiratõrios, pode-se considerar, para É 
feito de simulação, como sendo uma alteração nos ganhos do sisumm
~ em questao. 
. A segunda forma de realfüar os testes ë introduzindo pertur 
bações durante um determinado tempo. O programa sõ permite pertuí 
bações tipo pulso e tipo rampa, pois outros tipos não são Çdei in 
t€I`eSS€. ' ` 
A escolha destes dois tipos de perturbações deve-se ao fato 
de que na pratica (hospitais, clinicas, etc...) elas realmente Q 
correm mesmo sem serem percebidas. ' `
1 
Ç A perturbaçao pode ocorrer individualmente nos sistemas fi 
sico-quimico, respiratõrio (pulmonar) e renal, ou conjuntamente 
n Q n 4 u . 4 . > Q . 4' u nos sistemas fisico-quimico-respiratorio e fisico-quimico-renal. 
_ 
~ Os testes realizados sao comparados com dados obtidos do ar 
quivo medico do Hospital Celso Ramos (*). 
Selecionou-se, do arquivo, pacientes nos quais varios-aﬁmws 
de gasometria e urina foram realizados. Embora os intervalos detqg 
, 
i / . ~ ' . _ 
po entre um e_outro exame de um mesmo/paciente nao sejam- constan 
tes, mesmo assim, prestam-se para uma comparaçao entre o real e o 
simulado. Com estes dados traçam-se graficos para cada uma das va 
riãveis disponiveis no exame, em funçao do tempo para posterior 
comparaçao. - 
* .HOSPITAL ~cELso RAMOS - FL0RIA_NõP_oL1s - sc.
P
1
2.6. ildentificação do Estado ÃcidoeBãsico 
. Para avaliação do estado ãcido-básico de um indivíduo ë ng 
cessãrio se obter, de uma amostra do sangue deste, no mínimo o pH 
plasmãtico, a concentração de bicarbonato e a pressão parcial do 
CO2. ` › - V. ` . 
,Determínando-se-dois destes parâmetros por um processo ou 
mecanismo de medida (Van Slayke*, Corning**) o terceiro pode ser 
conhecido utili2ando~se da equação de Henderson-Hasselbalch. Cada
^ um destes parametros pode assumir valor alto, baixo ou normaleapo 
dem ser combinados de nove maneiras diferentes, como ë mostradono 
diagrama pH/Bicarbonato da figura 7. A A ~ ' 
O desequilíbrio ãcido-básico pode ser de origem metabõlica, 
respiratõria ou mista e o estado ãcido-basico primário, provenien 
te deste desequilíbrio, pode ser classificado como : " 
- Acidose Respiratõria ' 
i H
J 
- Acidose Metabõlica 
- Alcalose Respiratõria 
- Alcalose Metabõlica . _ 
_ mw* 
A tabela abaixo facilita a identificaçao do estudo ãcido-bí 
sico primario. ~ -A ' ' ' 
. 
Acidose RESP . Ac.METABÕLICA Alcalose RESP. . Al.MET. 
lﬂcošlp ~ f 4 ~ 4 ~ sf 
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1' l- 1* - 
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ou A _ 
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~ 
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p 
Basicamente, uma acidose metabõlica ë caracterizada por um 
balanço positivo de íons Hidrogênio devido a um_excesso de ãcido 
forte ou ã perda de bicarbonato extracelular. A principal anorma 
lidade química do sangue ë o decrëscimo na concentração das bases 
tampoes totais (componente metabólico). - 
A acidose respiratõria ë um desequilíbrio caracterizado por 
uma insuficiência respiratõria (ex.: decréscimo na ventilação al 
` 
na 4.4 § ‹ A veolar em relaçao a produçao de gas carbonico pelos tecidos). 
_ 
A alcalose metabõlica ë proveniente de um défice de íons Hi 
drogenio e pode ser devido a perda de acido forte ou ao ganho de 
bicarbonato ou de base forte pelo líquido extraoelular; A princi 
pal anormalidade bioquímica do sangue ë o aumento na concentraçao
~ das bases tampoes totais. 
A alcalose`respiratõria trata-se de uma anomaliai onde exis 
te um aumento da ventilação alveolar de modo desproporcionalšiprg 
~ 4 A duçao de gas carbonico pelos tecidos. Caracteriza-se por um dëﬁkm
de CO2. Verifica-se no sangue uma redução na PCO2. 
_ 
As causas dos estados do equilíbrio acido-basico sãoas nais 
variadas ossiveis e al umas são analisadas e discutidas no ca iu; 
. 
P ._ 
lo (4) : (Discussão dos Resultados - 4fZ.). . 
* Van Slayke = Em 1977, ¿dea£¿zou o ph¿me¿Ào apane£ho paàa eóiimg 
iiva clínica do C02 totaﬁ do p£aóma. 
'|co2| zúzaﬁ é |Hco;| p¿aómäz¿¢0 + a.Pco2 
ayzdzct a = 0, 037 mM/£.mmHg.
' 
** Comning z Equ¿pamenio de med¿da d¿aeta.doó panâmetnoó do equá 
Llbnio ãc¿do~bãó¿co; u£¿£¿zando e£einodo¿ pana de£eam¿naçãode pH; 
Pcoz z Poz. ' ". V _
3. RESULTADOS ' 
3.1. Acídose Respiratõria 
Nas figuras 8 
acidose respiratõria.
~ 
e 9 tem-se os resultados da simulaçao de uma 
As condições iniciais para simulação são : 
pH ( to ) = 7 
PCO2 ( to ) = 
_ 
FG ( to ) = 0 
| Hcoš R ( to 
Hb = 15 g% = 
337 
50,00 mmHg 
1250' mk/min. 
) |= 26,00 mM/litro 
15 g/di H 
` 
I 
Na+ Ia = 145,0 mEq/litro I Constantef 
H = 0,10 minuto = 6,0 segundos ` 
PCOZR = 40,00 mmHg 
K = 20.000 Pontos Calculados 
VAM = 20,00 litros/minuto. 
colocadas nos graficos significam respectivamente, Maximo e mínimo
~ Observaçao: Os Índices M e m das variáveis
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3.2 - Acidose Metabõlíca 
Nas figuras 10e Iltem-se os resultados da simulaçao de uma 
acídose metabõlíca. 
4
~ 
._ , ~ ~ 
As condiçoes iniciais para_s1mulaçao sao : 
pH (tto ) = 7,31 
- Pcoz (›to ) = 35,00 mmHg 
' FG ( to ) = 0,1250 ml/min. 
' 
|_Hc0š R'( to-) |= 17,00 mM/litro 
HbV= 15 g% 
| 
Na+ ( to ) |= 145,0 mEq/litro 
H = 0,10 minuto = 6,00 segundos 
' 
“Pc02R = 40,00 mmHg 
' K = 10.000 Pontos Calculados 
VAM = 20,0 1/minuto
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_ 
Alcalose Respiratõria 
› Nas figuras 12 e 13 observa-se os resultados da simulação 
de uma alcalose respiratõria; _ ' 
~ , - ~ _.. As condiçoes iniciais para simulaçao sao : 
. pH ( to ) = 7,60 _ 
1 
PCO2 ( to') = 25,0 mmHg 
FG ( to ) = 0,1250 mk/min. 
| Hcoš R ( to ) | = 23,8 mM/iitro 
' Hb = 15 g% 
A 
| 
Na+ ( to ) I a = 145,0 mEq/litro 
H = 0,1 minuto = 6,0 segundos 
V PCOZR = 40,00 mmHg 
K = 30.0001 Pontos Calculados 
V 
ÚAM = 20,00 litros/minuto.
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3.4' « Alcalose 0 Metabõlica 
` Nas figuras 14 e 15 observa-se os resultados da simulação 
de uma alcalose metabõlíca. › V z ' ` 
As condições iniciais para simulação são : 
A 
pu ( to ) = 7,60 . 
Pco2( to ) = 45,00 mmHg" 
FG ( to ) = 0,1250 m2/minuto 
| 
Hco R ( to ) | = 42,83 mM/litro 
- 3 
Hb = 15g% ¶~ 
+ _ 
| 
No 
| 
a = 145,00 mﬁq/iitro 
H = 0,10 minuto = 6,0 segundos 
'PCOZR = 40,00 mmHg - 
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3. 5 Simulação do Paciente "R.M.J." 
Nas figuras 16 e 17 tem~se a simulaçao de um caso real com 
dados obtidos do arquivo médico do Hospital Celso Ramos 
As condições iniciais para simulação são 
PH ( to ) = 
- PCO2 ( tO`) 
FG ( to ) = 
_ | Hcoš R ( to ) |= 22,60 mM/litro 
Hb = 14,2 g%
7
O 
I _ . 
48
_ 
31,9 mmHg 
,l25O ml/min 
| 
Na* |= 2z,óo mM/liúro 
Hb = 14,2 g% 
I 
Na+ 
I 
a = 140,00 mEq/litro ( Constante ) 
H = 0,1 minuto = 6 segundos 
Pcoz R = 40 mmHg 
K«= 30.000 ^ Pontos Calculados 
VAM = 20,00 litros/minuto 
,__-_ ._ _. _» 
realizados no paciente 
. . , . 
_ 
_ 
Na taÉe1a 3.5 são apresentados os dados de alguns exames
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3. 6 Simulação do Paciente' " M.L.M." 
. Nas figuras 18 e 19 tem-se a simulação de um caso real com 
dados obtidos do arquivo médico do Hospital Celso Ramos. 
As condiçoes iniciais para simulaçao sao : 
pH ( to ) = 7,53 
« Pcoz L to ) = 24,7 mmHg _ 
FG ( to ) = 0,1250 mk/minuto 
j | aco; R ( to )r= 19,8 mM/litro 
Hb = 11,4 g%. - 
I 
Na+|a= 138,0 mEq/litro ( Constante ) 
H = 0,10 minuto = 6 segundos _ ~' 
.Pco2R = 40,0 mmHg 
K = 10.000 Pontos Calculados 
ÚAM = 10,00 litros/minuto
V 
_.-._. 
- .¡ ¿,¡¡ _¡ . 1 V., . -' _* - › . À 
p` Na tapela 3.6 são apresentados os dados de alguns exames 
realizados no paciente. W- ' V '-
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4. DISCUSSÃO 
4.1. Discussão dos Metodos 
Na determinação de um modelo que representasse o sistema de 
controle do equilíbrio do ácido-basico, foi necessario estudar as 
estruturas envolvidas no modelo fisico, suas funções em Imrtﬁnúar 
e o seu funcionamento como um todo. Na estrutura do modelo renal 
surgem alguns problemas, pois a auto-regulação do fluxo sanguíneo 
renal ainda nao tem seu funcionamento perfeitamente conhecidoJan 
te de algumas teorias sugeridas, a escolha recaiu sobre a defendi 
da por Thurau, baseada no sistema renina-angiotensina ao nivel da 
.4 . 4 , _ II . _ _ macula densa, pois e a mais aceita (Gunther) e a de maior credibi 
lidade como explica Malnic.
S 
O modelo pulmonar ë, no entanto, bem mais complexo do que o 
apresentado. Nao se leva em conta as trocas gasosas a nivel celu 
lar como também o mecanismo de transporte da célula para o meio 
externo e do meio externo para a celula. 
No modelo, o meio extracelular e o intracelular sao conside
A rados como um único meio. Isto implica em que os parametros de um 
meio sejam iguais aos do outro, embora na verdade difiram um 'pop 
4 ~ 4 , a- A co. Um exemplo disto e a pressao parcial plasmatica do gas carbg 
nico, que ë levemente diferente da pressao parcial do CO2alvaﬂar. 
Se levãssemos em conta esta diferença, isto implicaria em1mm.maior 
sofisticação do modelo, sem que a mesmatrouxesse um maior Cnnteüdo 
de informação ã simulação. ` l
' 60 
A falta de um maior conhecimento a nivel da membrana cehﬂar 
e~da vasta variedade de tecidos que compõem o organismo humano di
_ 
ficulta uma distinçao clara das diferenças que ocorrem no meio ex 
tracelular e intracelular. " 
Na fonmﬂaçãonmtemãtica do modelo_fÍsico,-analisaese princi 
palmente a relaçäo existente entre um sistema e outro, definindo- 
se as variáveis e suas interdependënciasÂ A maioria das relaçõese 
interdependências das variáveis sao traduzidas matematicanmntepor 
equaçõesobtidas a partir de dados experimentais de laboratõrios , 
fornecidos por diversos autores. 
Os ajustes destas equações e de suas constantes são feitos 
partindo-se do conhecimento de dados normais encontrados na lite 
ratura. E evidente, no entanto, que estes valores_normais são da 
dos médios. Os ajustes sao, entao, necessários para fazer com que 
o sistema, nas condiçoes normais, esteja bem regulado e que forne 
ça os valores normais de cada variável. ' _ 
,Para os ajustes destas constantes usou-se a tentativa e o 
erro originado quando da simulaçao de cada um dos sistemas em sega 
rado e posteriormente como um todo. Os valores encontrados nos a 
justes aproximam-se bastante dos fornecidos na literatura,os‹nmis 
sao tomados como ponto de partida. - ~ V 
, _ 
A escolha do computador digital para simulação deve-se a ca 
pacidade limitada do computador analõgico (Telefunken RA~770) ins 
talado na U.F.S.C., bem como a fãcil.disponibilidade de computado 
res digitais existentes em outros centros brasileiros, o que já 
ç
z 
nao ocorre com computadores analõgicos. - 
O uso do computador digital implica na escolha de um metodo
de integração numérica. 
A escolha da integraçao numérica recaiu no mëtodo de Runge 
-Kuta, pois o mesmo ë largamente utilizado, de fãcil hmﬂemanzção 
e o erro introduzido ë desprezível, o que nao implica na possibi 
lidade do uso de outros métodos. Um fato importante, porém, ë que 
o passo (T = intervalo entre dois pontos para integração) de inte 
graçao nao deve ser maior que 10% do valor da menor constante de 
, ~ tempo do sistema, sob pena de aumentar o erro de integraçao. 
' Como citado no item 2.1 os tempos de respostas dos sistemas 
tampão, pulmonar (respiratório) e renal são diferentes (O sistema 
tampão ë o que age mais rapidamente). ' 
V- Como os três sistemas estão interligados um tem influência 
sobre o outro e vice~versa. ' 
`
- 
~ A ~ .- 
_ 
O sistema tampao esta representado por uma equaçao algebri 
^ ~ ca de equilibrio, pois supos-se que as variaçoes existentes nos 
outros sistemas sao imediatamente sentidas por ele. 
Para se levar em conta o tempo de resposta deste sistema se 
ria necessario considerar uma serie de fatores como : a velocida 
de com que as reações químicas se processam no organismo; o meio 
(compartimento) onde elas ocorrem; as interdependëncias entre es 
tes compartimentos; o equilibrio iõnico entre os meios e o trans 
porte de massas. V 
' Como os tempos de respostas dos outros dois sistemassao mui 
to maiores em relaçao a este, preferiu-se usar uma equaçao de e 
quilibrio contornando, assim, o problema. '- 
" O tempo de resposta do sistema pulmonar (alguns minutos)ë o
que deve ser considerado ao se fazer a simulaçao. Como este tempo 
aproxima-se da unidade de tempo das variáveis envolvidas, um .va 
lor adequado para o passo de integraçao (T) ë o de 0,1 unidade de 
tempo (0,1 minuto = 6 segundos). 
. Verificou-se posteriormente que este tempo, em casosparticu 
lares simulados, poderia chegar até 0,3 minuto , 
4.2- Discussão dos Resultados 
Os resultados obtidos no item 3.2. representam o cmmmntamen 
to que um individuo normal, que colocado artificialmente mnumadas 
situações apresentadas, evoluiria, apõs um determinado tempo,para 
as condiçoes normais do equilibrio acido-basico. 
Experimentalmente, numa acidose respiratõria onde a concen 
tra ao plasmática de bicarbonato ( HCO ) e a *ressao arcial do Ç: 3 P P . 
CO2 (PCO2) são elevados e o pH baixo, observa-se que a ventilação 
alveolar esta alta. ` , 
- Em laboratõrios este estudo ë obtido fazende-se com que o hi 
dividuo observado respire dentro de um recinto apropriado, ar com 
um excesso de CO2. Com isto o organismo tende a reter CO2 fazendo 
scom que a sua pressao parcial se eleve. Este excesso de CO2 junta 
mente com a ãgua dos líquidos extracelulares e intracelulares , e
^ mais a ajuda da enzima anidrase carbonica (a.c.) forma o âﬁdo car 
bõnico e posteriormente transforma-se em bicarbonato,e íons hidro 
gênio, segundo a reação química: ;
i
, 
* a.c. _ + 
co-2 + 2 1-12 cos Hcos +, H ‹u›-;---- 
_ 
O bicarbonato, assim formado, eleva ainda mais sua concen 
~ ø , A traçao no meio extracelular e tambem o hidrogenio elevandosua con 
centraçao faz com que o pH do meio baixe. ' _ 
Sendo esta a condiçao inicial para simulaçao, observa-serms 
graficos obtidos uma variação rapida da ventilação alveolar, fazql 
do a pressao parcial do CO2 baixar ao mesmo tempo em que o pH se 
eleva; »
~ O rim começa entao a reabsorver menos bicarbonato e a dife 
rença entre o filtrado nos glomërulos e-o reabsorvido ë eliminada 
Nao tao rapido quanto o sistema pulmonar, o rim está corrigindo 
o desequilíbrio existente. Para tanto, faz com que a filtraçaogﬂg 
merular aumente. A reabsorção de bicarbonato, sem poder ultrapas 
sar o seu limite mãximo, nao acompanha o aumento da quantidadecwe 
ë filtrado nos glomêrulos e o rim passa a excretä-lo na urina. O 
bicarbonato excretado na urina ê acompanhado pelo sõdio diminuin 
do, assim, sua concentraçao ao nível da mãcula densa, o que aumen 
ta mais ainda a filtraçao glomerular. ' ' 
. . - . + 
u 
i 
`~ .`» _ . 
_Os ions Hidrogenio (IH I) em'excesso sao tambem eliminados 
. . + .- . na urina na forma de amonio (NH4 ) e tambem combinados com o fosfa 
to, o qual ë o responsável pela acidez titulãvel da urina. « 
A evoluçao deste estado ãcido-básico ê observada em labora 
tõrios utilizando-se na maioria das vezes caes. Os resultados sao 
obtidos analisando-se periodicamente amostras de sangue e de uri
~ 
na, observadas durante um determinado periodo de tempo nao inferi 
or ã 12 horas. 
Desta forma, apõs algum.tempo, o equilibrio ãcido¬bãsicovol
ta ao normal, como se verifica nos graficos. O tempo neuxwärko pa 
ra a vota ao equilíbrio normal ë variavel e depende do grau de de 
sequilíbrio provocado e das condiçoes fisiolõgicas de cada orgmﬁs 
UIQ. › 
` z ~ (6 20) Hoje, com as tecnicas de micropunçao (Malnic 'V ), a anã 
lise urinãria jã pode ser feita ao nível dos túbulos renais obten 
do-se, assim, resultados mais precisos. Utilizando-se destas tëc 
nicas ë que Thurau observou que o Sõdio ao nível da mãcula densa 
mais o sistema renina-angiotensina, influenciavam a constriçao da 
arteríola aferente renal, o que possibilitou formular sua teoria. 
Uma acidose metabólica pode ser obtida em laboratõrio, for 
necendo-se ao sangue circulante de um animal, uma determinada con 
centraçao de ãcido forte (ex: HC£).¿O ácido forte irã aumentar a 
concentração H+ do sangue fasendo o pH baixar. Parte destes íons 
H+ sao tamponados principalmente pelo bicarbonato extraceleularfa 
zendo a sua concentraçao baixar. O processo de tamponamento ë da 
do pela reaçao: 
_ 
'
- 
+ _ 
` a.c. gãs volátil 
H + HCO3 HZCO3 CO2 + HZO 
proveniente de ãcido ãcido fraco neutro 
forte ' * *“l. 
i Na simulaçao, o sistema respiratório, para compensar o dese 
quilíbrio ocorrido, aumenta a ventilação alveolar e começa pa ex 
cretar uma quantidade maior de CO2 ocorrendo, portanto, um-decrês 
cimo na sua pressao parcial. Com isto o sistema respiratõrio con 
segue compensar, em parte, o desequilíbrio existente. 
A correção do desequilíbrio sõ ë conseguida com o auxílio 
do sistema renal que, alëm de reabsomver (regenerar) “uma« maior
quantidade de bicarbonato que ë filtrado, passa a eliminar 
. . . + . . maior quantidade de ions H na urina. O rim começa, entao, 
minar uma urina mais ãcida. ' 
O fato da PCO2 estar baixa, provocando um 
mite maximo de reabsorçao de bicarbonato, nao obriga a uma 
~ ~ çao deste pelo rim. Sua concentraçao no sangue também esta
~ 
uma 
" a eli 
decrëscimo 
V 
no li 
elﬁmna 
baixa 
e o débito filtrado nos glomërulos nao chega a atingir o limitené 
ximo do débito que pode ser reabsorvido. Assim,.a excreçao de bi 
carbonato fica dificultada, como ë desejável. 
Uma alcalose respiratória pode ser obtida 
~ . 4 ~ 
aumentando-se a 
ventilaçao alveolar, atraves de uma ventilaçao forçada, ocorrendo 
~ ~ entao um abaixamento na PCO2.'A correçao deste estado ácido»-bãsi 
co ë equivalente ao do caminho inverso percorrido por uma acidose 
respiratória. Este estado ë muitas vezes atingido em intervençoes 
cirúrgicas, devendo ser, no entanto, evitado. 
A oxigenação dos tecidos ë um fator muito 
cirurgia. A hemoglobina que ë um dos principais 
lares ë a responsável pelo transporte de 90%fdo 
te no sangue. A hemoglobina, quando na forma de 
perde o seu poder de transporte de oxigênio. 
importante numa 
tampões extracelu 
` ^ oxigenio~circulan 
carbamino (HbCO2L 
› Ocorrendo uma ventilação forçada, hã uma maior excreção de 
CO2 e uma maior quantidade de Hb ë liberada para o transporte do 
Oxigênio. 
_ 
Diz-Se, então, que a percentagem de saturação daí hamgldﬁna 
SHbO2) aumentou. f¬‹ Q\O com o O2 
A pressao parcial do O2 (PO2) aumenta e este ëñum fator im 
portante que deve ser considerado quando da correçao de uma alca
lose. 
Uma alcalose metabõlica ê obtida em laboratõrio adicionando 
fse.uma determinada concentraçao de base forte (ex:NaHCO3) ao meio 
extracelular de uma cobaia. Ao se fazer isu› a cocentração de bi 
_
1 
carbonato eleva-se aumentando o poder.tamponante deste. Uma quan 
tidade de H+ sendo neutralizada faz o pH do meio subir. Isto pode 
ser visto pela reaçao quimica:A 
Hco' + H 
â.C. 
H co --à-~›co '+ H 0. 
O excesso de CO2 proveniente do tamponamento provoca uma e 
levação na PCO2 do meio. ' ' ~ 
_ Sendo esta a condiçao de simulaçao, a correçao nao pode ser 
completa somente com o sistema respiratório. Uma maior excreçãode 
CO2 implica num abaixamento.da PCO2 e num aumento do pH do mekzse 
gundo a equação de Henderson-Hasselbalch. ' 
A correçao total sõ pode ser conseguida se o rim começar a 
excretar bicarbonato na urina. Para sito, a grande quantidade des 
te íon que ë filtrado nos glomërulos ë sõ em parte reabsorvida pg 
los tﬁbulos renais devido ao limite máximo existente nestes. 
Assim, entao, o rim elimina a diferença nao reabsorvida na 
urina,.tornando-a mais bãsica. ~ ~ 
` Todos os casos discutidos atë aqui podem ocorrer sem serem 
provocados artificialmente. Basta para isto que ooorra uma altera
~ çao fisiolõgica ou patolõgica em algum sistema relacionado com o 
equilibrio ãcido-básico do sangue. Se, porventura, um desequilí 
^ ~ brio ocorrer por deficiencia de algum dos mecanismos«de regulaçao 
äcido-basica, a correção deste sõ poderá ser atingida com o auxí
lio de .elementos externos. Os elementos externos pode ser químicos 
(adição de ãcido ou base) ou físicos (ventilação forçada, diälise). 
‹~
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5. CONCLUSÕES 
5.1. Conclusão 
O-modelo, aqui proposto, simula o sistema fisiolõgico, embo 
ra o modelo real seja bem mais complexo. - _ 
_ 
Os modelos propostos por Duvelleroy(ó`7) e Apter(ó'1) dife 
rem deste nos seguintes aspectos: ' . 
l. Nao levam em consideraçao o mecanismo de regulaçao da frk 
traçao glomerular. Isto pode levar a um erro, quando da regulaçao 
renal, em distúrbios ãcido-básicos metabÕlicos.V 
2. Usam as massas filtradas, reabsorvidas e excretadas como 
concentrações em milimoles/litro. Tratando-se as referidas massas 
por débitos ( milimoles/minuto ), tem-se a vantagem de relaciona 
-las com a F.G. e com as quantidades que fluem deum compartimento 
para outro, como no caso da passagem destas para os tübulosrenais, 
dos túbulos renais para as cëlulas peritubulares e posteriormente 
para o sangue. _ Z. MU 
i 
Z O modelo apresentado por Apter(6'1) ë eficiente por dar um 
tratamento mais rigoroso aos sistemas fisico-quimico e respiratä 
rio,e por incluir a formaçao da urina. Nada impede se utilizardis 
tormraaqmhmnar o modelo que se propoe. ' ' 
› 
_ 
Os modelos do sistema respiratõrio, propostos por Milhorn 
(ref.:6.2l), Longobardo(6'18) e Grodins(6'12), desde que ‹xnwenien 
temente adaptados, podem ser tambëm'inseridos neste trabalho.
O programa de simulaçao ë fãcil de ser usado, O mesmo,junqa 
mente com os equipamentos instalados no Departamento de Engmüwria 
Elétrica da UFSC, vem proporcionar aos estudantes de fisiologia 
um laboratõrio simulado para fins didãticos. 
~As formas possíveis de obtenção-de resultados dos graficos, 
valores calculados e valores mãximos.e mínimos das variáveis faci 
litam a analise da simulação. - ' ' 
' Nos resultados obtidos comprova-se que o modelo desenvolvi 
do para o sistema renal ê adequado, mas pode ser melhorado. 
‹ A simulação corroborou a teoria de Thurau, pois ë naxssãrkn 
a existência de um fator plasmãtico (]Na+l) na auto-regulação re 
~ 41 .‹ 1 nal, quando da correçao de desequilibrio acido-basicos. . 
A utilização deste modelo em clinicas ë polêmica. 
Por *um lado, alëm das limitações do modelo, introduzidas 
quando da modelagem matematica o mesmo esta baseado em dadosestaQ 
tísticos. Isto implica em possíveis erros nos resultados obtidos 
da simulaçao. Por outro lado, a simulaçao possibilitaria prever o 
estado futuro do paciente. Esta pode ser feita desde que seja pos 
sível estimar uma margem de erro para cada caso simulado. A esti 
mativa da margem de erro pode ser feita analisando-se as comücões 
atuais do paciente em questao. Os erros poderiam ser minimizados 
alterando-se os ganhos e constantes de algumas variãveis do mode 
lo, de acordo com as condições do paciente.
r
G
5.2. Sugestoes para Trabalhos Futuros 
O modelo,aqui apresentado, pode ser melhorado dando-se um 
tratamento mais detalhado a outros.compartimentos, incluindo asdir 
ferenças existentes entre os parâmetros e variáveis de cadaimides 
tes. Se possível, adaptar o modelo respiratõrio proposto ,por Grg 
dins(§`20) por ser mais completo na opinião do autor, ou um dos 
citados anteriormente. V 
V - Pode ser incluido no modelo a formaçao da urina, como1x›pro 
posto por Apter(6`l). 
P
` 
Pode ser feito um estudo do sistema renal em termos de con 
trole adaptativo, pois o rim modifica sua histologia para melhor 
corrigir desequilíbrios ãcido-basicos. * 
P Caso nao existisse a auto-regulaçao renal, o mesmo continua 
ria a corrigir, de uma forma precária, desequilíbrios. Mas, pelo 
fato de se auto-regular, proporciona melhores condições para ' a 
. ‹~ . 
› , correçao de desequilibrios em um tempo menor» 
O modelo simulado pode permitir o estudo e analise do anúlí 
brio äcido-bãsico em geriatria. " P '““. 
Sabe-se que os sistemas biolõgicos, com o passar do tempo, 
' ^ .Q 4 z , 4 senwdí£ümm.Os parametros do equilibrio acido-basico em individuos 
idosos são um pouco diferentes dos jovens. Pouco se tem feito nes 
te sentido, mas os resultados que porventura forem encontradoscer 
tamente contribuirao para descobrir as causas destas diferenças e 
possibilitará um melhor tratamento clínico a pacientes idosos. 
_ _ ¡ 
1 
_Sugere-se também fazer um estudo sobre dominios de estabili
dade para 0 modelo proposto. Isto possibilitaria conhecer-se me 
~ . ~ lhor em que situaçoes um determinado paciente teria condiçoes, de
A por si sõ, sem interferencias externas, voltar ao seu equilibrio 
normal. " 
Os equipamentos de gasometria usando eletrodos para determi 
nação direta do pH, PCO2 e PO2,-como o Corning, são muito : caros 
por serem importados. ` 
pSugere~se a construção de equipamento semelhante utilizando 
A A -se de componentes eletronicos e mecanicos encontrados no mercado 
nacional. “
^ A parte de cálculo dos parametros, pode ser facilmente im 
plementada em um microprocessador, mas as maiores dificuldades de 
verão ser encontradas na calibração dos eletrodos a serem utiliza 
dos. ' V 
rUm equipamento deste, sendo fabricado aqui, com tecnologia 
nacional, certamente teria um custo mais baixo do que similareses 
trangeiros, o que facilitaria sua aquisição por clinicas,hoqMtais 
e laboratõrios.
I
\\
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APÊNDICE 1 _ 
1) FORMULÁRIO 
2) SIMBOLOGIA ' 
3) COEFICIENTES E CONSTANTES AENVOLVIDAS NO 
' FORMULÁRIO .
c
Ê.
1. RESUMO DO FORMULÁRIO 
'Sistema Físico - Químico 
_. âpH(t)/ât=_10g e ((1/¡HcošR(t)¡). âH¢óš(:)/ât- 
V- _(1/PCO2(t)).dPCO2(t)/dt} ` ` ' 
V 
.(1) 
_ 
Iﬂcøgml # tg\v.cpH<t>-pHN> + 1H‹:0gR_<‹z>l mM/z R R 
:gw = ~ 13,2 + 1,56 (Hb)] + 0,3 (}HcošR(t)|-1HcošRN|) (2) 
Sistema Pulmonar (RESPIRATORIO) 
u - c
l 
dPco2/dt = K (vco2(r) - VCOZN - A) lmmﬁg/min] (3) 
VCO2(t) = VA (t). PCO (t)/K Imñ/min] A (4) 2 l 
a) VA (t) = VAN + 1,1 (PCO2(t)-PCOZR)-53,0 (pH(t)~pHN) (5) 
|£/min] - -- O 
- b) VA(t) = l,81.(PCO2(t)-31,0) + Z3,53.(PCO2(t)-31,O)/ 
(Po2(t) - 32,44)-15 la/mini 
Sistema Renal O
» 
` 
DHcošF (r) = a .FG(f).]Hcoš(t)] ]mM/min] A 
_ 
,(6) 
' 
TDHcoš(r) = Fs(z).(Pco2(r)/z}d241 . 1o'3)1/3 |mM/min] (7)
a) DHcošR(t) = DHcošF(t) se z DHcošF(t)¿TDHcoš(t)-4,4.FG(t) (8) 
b) DHcošR(:) = {TDHcoš(t)à(1/EG(t))10,175 (DHcošF(t) - 
~ 
_ 
TDHcoš(r)) - 1,33FG(t)]2}
_ 
. se z Tnncoš(t)-4,4.FG(:)¿DHcošF(r)¿TDHcoš(t) + 7,6 FG(z). 
C) DHco3R(t) - TDHco3(t) se z DHco3F(:)¿TDHco3(t) + 7,6 FG(t) 'à 
d|Hco¿R(:)Vàt _ K2 (DHco3(t) DNHco3R) |mM/min (9) 
a) âFG(t)/dz = -b' . Fs(t)'{1Na*(z)| (|HcošR(t) /|HcošRN|).Fs(t) 
b) âFc(â)/ât = -(1/a)(Pc(z))2{]Na*(t)1(¡HcošR(t)¡/|HcošRN¡). 
FG(t) - K51n(FG(t))} -'
Ç 
` 
Ksln (FG(t))} |m!¿/min* ' (10) 
d1Na+(t)| / dt = c*|DNa*R(t) - DNNà*R| lmﬁq/1] 
› 
(11)
LISTAGEM DAS VARIÁVEIS ENVOLVIDASr NO CAP. 2. 
"' A ao ' DHCO3F : debito de bicarbonato filtrado nos glomerulos. 
_ ]mM/min] ' - 
'
~ 
DHCOšR : dëbito de bicarbonato reabsorvido pelo rim 
|mM/min] Í . . 
DNa+F l : débito de sõdio filtradoz |mEq/min]
V 
DNa+INT.TUB : dëbito de sõdio intra~tubular ao nível danäcula 
ç 
` 
- -densa. ]mEq/min] - 
DNa+R : débito de sõdio reabsorvido |mEq/min] 
FG : ritmo da filtraçao glomerular |2/min] 
Hb : concentração de hemoglobina do sangue 
V 
Ig/loomr] ou -|g%l
4 
I 
- ~ ,ú 
HCO3| s : concentraçao plasmatica de bicarbonato. 
lmM/21
V 
IHCOSRI : concentraçao de bicarbonato reabsorvido. 
_ |mM/ré]
' 
~ 4 ^ PCO2 : pressao parcial do gas carbonico. 
~ .ó ^ A PCO2 : pressao parcial do gas carbonico de referencia.V 
pH : cologaritmo da concentração hidrogeniõnica çdo 
~ ' 
_ sangue. ' ' 
PO2 : pressão parcial do oxigênio arterial. 
I RI : concentração de renina na mãcula densa. V 
R : débito de renina produzida na mãcula densa. 
TDHCOš : (TM de bicarbonato); valor mãximo de bicarbonato 
i que pode ser reabsorvido pelos rins. 
T8W_ 1 inclinação da reta (equação 3).
ÚA ' 1 dëbito de ar ao nível dos alvëolos púlmonares 
Ú 12/min] 
V 
- 
, 
d
" 
VCO2 J dëbíto de gãs carbônico excretado nos pulmões.
3. CONSTÀNTES~ ENVOLVIDAS .NO CAP. 2. 
a = constante de proporcionalidade que relaciona a ICOZI dissolvi 
do no sangue arterial com a sua pressao parcial.
A 
ICOZI dissolvido + HZCO3 = aHPCO2+ a".PCO2 = (a'+a") PCO2 
|c02| dissolvida + Hzcos = ap. P002
' 
Como IHZCOBI ë muito pequeno em relaçao ä ICOZI, 
considera-se : [COZI dissolvido = aPCO2. 
Para uma temperatura de 37°C; a= 0,0301 |mM/lzmmﬂgl 
al: constante de proporcionalidade, utilizada em Zl ; que rela 
ciona a concenteação de renina com o ritmo da filtração glome 
- rular (F.G.). A 0 _ 
al: 2,0 [(1/min) . (mM/2) 1| 
_
_ 
b= constante utilizada em 26 .' Seu valor ë de aproximadamente 
0,5 . b = 0,5 V a › 
Ç*: constante relativa a concentraçao de sõdio arterial e a resep 
va de sõdio permutãvel do organismo humano. C*?0,034 [2 1]
i 
_ _, __ DNHCO3 R : debito normal de bicarbonato reabsorvido nos tubulos 
'ianais; DNHc0š R=3,1ó32s |mM/mini. 
DNNa+R : débito normal de sõdio reabsorvido nos túbulos renais; 
DNNa*R=1s,1z5 '|mEq/z] 
V 
. 
~- 
. .i 
|HCOšRN[ í concentração normal de bicarbonato reabsorvido nos 'tg 
À bulas renais; |Hc0šRN]= 24,0 |mM/il 
K : constante relativa ao dëbito de'CO2,'excretado;_
8] 
K = 1,óóó . 10 5 ' lmmag/mz] 
K1: constante de proporcionalidade entre o débito de CO2_ excreta 
~ - , ... - - ,. do e o produto ventilaçao alveolar e pressao parcial do gas 
K carbônico;-K1 = O§863 ImHg| V 
K2: constante que relaciona a concentragao de bicarbonato aränial 
com a reseva total de bicarbonato do organismo humano; 
~ _ __ 1 _
- K2 - 0,08 .Ja | _ 
_ 
A 
. 
g 
V
v 
K3: ganho referente a equaçãos 18. A determinação do valor de K3 
' 'näo foi necessário. - ' ` _ 
K4: constante de proporcionalidade entre o débito de sõdio intra 
tubular e velocidade de produçao de renina. Seu valor nao foi 
determinado, mas sua parcela de controbuiçao aparecem em'¶W2 
b = K4.b' 
V pv 
g 
.p ._ K ' 
K5: constante que relaciona o débito de bicarbonato reabsorvidocmn 
o ritmo da filtraçao glomerular (F.G.); 
~ 
K5 = -s,71ó2s |mEq/ri 
+ -- A . . |Na IVN:>concentraçao normal de sodio no sangue arterial; 
- |Na+|N = l45,0[mEq/il ' ` 
PCOZN: pressão parcial normal do CO2 arterial; PCOZN = 40,0 mmHg 
pHN: valor normal de pH; pHN = 7}4 « 
pK: cologaritmo da constante de dissociação do ácido carbônico 
g 
(azcoš) ; px = 6,1. 
Í 
- ¬_ - 
VAN : ventilação alveolar normal; VAN 15,0 [Q/min| 
VCOZN : dëbito normal de CO2 excretado; 
-,' vco2N = 232,0 zmz/min¡.¿
coeficiente referente ao débito de bicarbonato filtrado pelos 
capilares dos glomêrulos segundo a lei de GIBSON-DONAN; _ 
d = 1,13 
_ 
l 
.
‹ 
varíaçao eventual do débito de CO2 fornecido pelo metabolismo 
celular. `
U
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DO 1 LS2115 
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CÚNTINUE 
U0 3 Lﬂ215 
H=L~1 
XX1=X(1)+U(11H)/R. 
XX2=X(2)+U(H1M)/2. 
XX3wX(3)+U(3›M)/Q. 
XX4*X(4)+U(41H)/2.
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×‹7›=uâ‹2› 
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Fül CF‹I.CIII-AIÍlU U I‹'l`II__IJI-^¡FÍ_I'.`II: C(`Jí›É I`;')~{EII¿II;Í`|`f1IÍl[I 
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X( .1.(› ) =IÍII-Il'Í[.IlšI'- (ZZ) . 
. 
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1922 u1o=.ooow9ss24*‹ucux‹L›~vuw2u+nvc02›/xxx 
u11z.o3âv4355¢*‹nucuxa‹L›~s.1ó324v2xó›/××4 
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cnNI1nuEäwM,« ._».. .hM. ._. _ ~ 
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'
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3001 FnRMâw<5x,sr1o.5› 
xooz FnRHúT‹sx›r1o.5› 
199 1F‹uo.Hu.nv›un1n2 
no To 11 
2 upzo 
x=u+1
, 
no ó 1=1,11 
x×‹x,u›=x‹x› 
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6 CUHTINUE . 
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CUNTINUE 
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2000 uuNT1muE V. 
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STOP 
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